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Abstract: Dragon´s blood root (Jatropha dioica) underwent a phytochemical screening showing the presence of flavonoids and terpenes 
responsible for the antioxidant potential observed in DPPH model for the decoction, aqueous and methanolic extracts. The chemoprotective 
effect of the root decoction was evaluated in liver, kidney and bone marrow cells of mice using the comet assay. Mutagens were 
administered via IP: cyclophosphamide (CCF) 50 mg/kg, daunorubicin (DAU) 10 mg/kg, and metyl metanesulfonate (MMS) 40 mg/kg, 
were co-administered with three doses of decoction 3.72 ml/kg, 10.71 ml/kg, and 21.42 ml/kg orally. Animals were sacrificed at 3, 9, 15 and 
21 h after inoculation. The chemoprotective effect decreased DNA breaks at 3 hours in all organs, and longer against CCF and DAU, this 
effect probably being related to the antioxidant capacity of the decoction. 
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Resumen: La raíz de Sangre de Drago (Jatropha dioica) se sometió a un tamizaje fitoquímico destacando la presencia de flavonoides y 
terpenos, posibles responsables del efecto antioxidante observado en el modelo de DPPH para la decocción, extracto acuoso y metanólico de 
la raíz. El efecto quimioprotector de la decocción, se evaluó en células hepáticas, renales y de médula ósea de ratón, mediante el ensayo 
cometa. Los mutágenos administrados vía I.P.: ciclofosfamida (CCF) 50 mg/kg, daunorrubicina (DAU) 10 mg/kg y metilmetanosulfonato 
(MMS) 40 mg/kg, se co-administraron con tres dosis de decocción 3,72 ml/kg, 10,71 ml/kg y 21,42 ml/kg, vía oral. Los animales fueron 
sacrificados a las 3, 9, 15 y 21 h posteriores a la aplicación. El efecto quimioprotector disminuyó las rupturas del DNA a las 3 horas en todos 
los órganos con los tres mutágenos, y permaneció por más tiempo frente a CCF y DAU, dicho efecto está relacionado con la capacidad 
antioxidante de la decocción. 
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INTRODUCCION 
Los tratamientos convencionales contra el cáncer 
tienen diversas modalidades, todas dirigidas a eliminar 
células tumorales o prevenir su proliferación, aunque 
también provocan daño en las células normales, lo 
cual da lugar a diversos efectos adversos colaterales 
que incluyen náusea, vómito, alopecia, ulceración de 
mucosas, fibrosis pulmonar, supresión de la médula 
ósea, cardiotoxicidad, urotoxicidad y hepatotoxicidad 
(Pratheeshkumar & Kuttan, 2010). Varios tipos de 
plantas han sido usadas no sólo como complementos 
dietéticos, sino también en la medicina tradicional para 
el tratamiento de diversos problemas de salud. De 
hecho, la larga historia de la medicina tradicional 
demuestra el potencial de las plantas como fuente de 
compuestos bioactivos (Kaewpibonn et al., 2012). 
Intervenciones farmacológicas para reducir o prevenir 
los efectos adversos pueden tener un impacto 
substancial en el tratamiento del cáncer. De acuerdo a 
la Organización Mundial de la Salud, el 80% de la 
población del mundo usa plantas medicinales como 
una alternativa o procedimiento complementario para 
el tratamiento de sus enfermedades (Santos et al., 
2012). 
Una de las plantas utilizadas dentro de la 
medicina tradicional en México es la Jatropha dioica 
Sessé ex Cerv. (J. dioica). La especie se encuentra 
clasificada dentro del dominio Eukarya, pertenece a la 
división Magnoliophyta, clase Magnoliopsida y orden 
Euphorbiales. Esta especie tiene las sinonimias de 
Jatropha spathulata y Mozinna spathulata 
(Rignanese, 2006). J. dioica es un subarbusto o 
arbusto perenne escasamente leñoso que va desde los 
30 hasta los 150 centímetros de altura. Generalmente 
forman colonias, debido a sus rizomas, de ellos salen 
raíces y tallos semileñosos que se dirigen al exterior. 
Estos tallos son flexibles y de coloración negro-rojizo. 
Se han encontrado rizomas que miden hasta cinco 
metros alrededor de la planta y la principal 
característica de éstos, es que al ser cortados segrega 
un látex incoloro que en contacto con el aire se torna 
rojizo semejante a la sangre, de ahí el nombre común 
de sangre de drago. Las hojas son deciduas, aparecen 
únicamente en la época de lluvias y se encuentran 
agrupadas en fascículos, son obovadas, siendo más 
anchas hacia la zona del ápice y su borde es entero o 
lobulado. Las flores se desarrollan a un costado de las 
hojas, son pequeñas y agrupadas en cimas o fascículos, 
su corola es de blanquecina a rosada. La época de 
floración es durante los meses de abril a mayo. Los 
frutos son asimétricos de aproximadamente 1,5 cm de 
diámetro y sólo cuentan con una semilla de color café 
de un cm de diámetro (Rzedowski & Calderón de 
Rzedowski, 2001; Atlas de las Plantas de la Medicina 
Tradicional Mexicana, 2009; Manzanero-Medina et 
al., 2009). 
Se han publicado diversos trabajos que 
reportan los usos medicinales de J. dioica. En el 
cuaderno de trabajo elaborado por CREFAL (1988), 
de acuerdo a casos observados y tratados en Zacatecas, 
las enfermedades con una buena respuesta al ser 
tratadas con esta especie fueron: hemorroides, úlcera 
péptica, gastritis, asma, caída del cabello, manchas en 
la piel, acné, sangrado de encías y dolor de dientes, 
entre otras. En la Lista de Plantas Útiles del Estado de 
Hidalgo (Pérez-Escandón et al., 2003) se menciona el 
uso medicinal y comestible de la J. dioica. Con 
respecto al primer uso, se utiliza aplicando infusiones 
para evitar la caída del cabello, además para mantener 
los dientes en sus alveolos mediante las fibras de 
sostén y en el tratamiento del cáncer, siendo la raíz la 
parte más utilizada de la planta. 
El ensayo cometa o electroforesis en gel de 
células individuales, es un ensayo rápido, sensible y un 
método relativamente simple para detectar daños en el 
DNA de las células. Combina la simplicidad de 
técnicas bioquímicas para detectar roturas en la cadena 
del DNA sencillas y sitios de reparación de escisión 
incompleta, sitios álcali-lábiles y entrecruzamiento con 
el enfoque de células individuales en pruebas 
citogenéticas (Dusinska & Collins, 2008). La versión 
alcalina in vivo (pH > 13) del ensayo cometa detecta 
un amplio espectro del daño al DNA y se puede 
aplicar en una gran variedad de tejidos de roedores, 
tras la administración de agentes de prueba (Tice et 
al., 2000).  
El objetivo del presente trabajo fue evaluar 
mediante el ensayo cometa en ratones albinos suizos 
cepa ICR el efecto quimioprotector de la decocción de 
la raíz de J. dioica sobre la genotoxicidad inducida por 
tres agentes genotóxicos, la daunorrubicina (DAU) un 
agente inductor de radicales libres (Hamlaoui et al., 
2012), la ciclofosfamida (CCF) y metilmetano-
sulfonato (MMS) ambos agentes alquilantes 
nucleofílicos que pueden inducir sitios abásicos, 
monoaductos y rupturas de cadena sencilla y doble del 
DNA (Rech-Franke et al., 2005).   
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MATERIAL Y MÉTODOS 
Recolección del material vegetal 
La raíz  de Jatropha dioica se recolectó en la Colonia 
de Huitel, Municipio de Tezontepec de Aldama, 
Hidalgo, México a una altitud de 1980 m. Fue 
autentificada por el Maestro en Ciencias Manuel 
González Ledesma profesor investigador titular A del 
Centro de Investigaciones Biológicas de la UAEH.  
 
Preparación de la decocción 
Se utilizó la parte subterránea, la cual se desecó a 
temperatura ambiente en sombra durante 20 días, 
posteriormente se trituró con un molino para café y 
especias, Epices GX4100 semi-profesional con 
cuchillas de acero inoxidable y función pulso, marca 
Krups. La decocción se preparó de acuerdo a las 
cantidades recomendadas en la Medicina Tradicional: 
a 250 ml de agua purificada, se agregó un gramo de 
raíz triturada para su cocción durante 15 minutos, se 
filtró y se almacenó en un recipiente plástico para su 
administración 30 minutos después. El rendimiento 
fue de 255 mg de extracto seco de la decocción por 
cada 250 mL.   
 
Preparación de extractos  
Los extractos hexánico, metanólico y acuoso se 
obtuvieron por maceración de la raíz durante 14 días 
en concentración 1:10 (p/v), a temperatura ambiente, 
efectuando la extracción en orden de polaridad 
ascendente. Posteriormente se filtró a vacío con un 
embudo Buchner y la destilación se realizó a 
temperatura y presión controladas. 
 
Análisis fitoquímico cualitativo 
Las pruebas que se realizaron fueron: Determinación 
de alcaloides con los reactivos de Dragendorff 
(Miranda & Cuéllar, 2001; Sánchez et al., 2012); 
Mayer y Wagner (Sánchez et al., 2012); carbohidratos 
por la prueba de Molish, azúcares reductores con los 
ensayos de Fehling (Miranda & Cuéllar 2001; Sánchez 
et al., 2012) y Benedict; triterpenos y esteroides por la 
reacción de Salkowski; quinonas por Bornträger; 
variante benceno; cumarinas por los ensayos de Baljet 
y Legal; presencia de aceites esenciales y sustancias 
grasas por la prueba de papel blanco; determinación de 
flavonoides con ácido sulfúrico, Shinoda y 
Rosenheim; presencia de saponinas por la formación 
de espuma; contenido de fenoles y taninos por el 
ensayo del cloruro férrico; poliurónidos; resinas y 
mucílagos; aminoácidos y aminas con ninhidrina; y 
principios amargos por sabor (Sánchez et al., 2012). 
Capacidad antioxidante evaluada con la técnica del 
DPPH 
La técnica que se utilizó en el presente trabajo, para 
determinar la capacidad interceptora de radicales libres 
fue la descrita por Burtis & Bucar (2000) utilizando 
como disolvente metanol absoluto. Se preparó una 
solución metanólica al 0,004% (peso/volumen) del 
radical estable difenilpicrilhidracil (DPPH), como 
reactivo de color. Se prepararon soluciones con una 
concentración de 5mg/ml de los extractos: acuoso, 
metanólico y hexánico además de la decocción de la 
raíz de sangre de drago. De cada solución de extractos 
se adicionaron el equivalente a 25, 50 y 100 µg a un 
tubo de ensayo que contenía 5 mL de la solución de 
DPPH. Para la decocción, cuya densidad fue de 1,02 
g/ml, se adicionó al reactivo de color 51, 102, 204 y 
408 µg. Por cada grupo de prueba se prepararon 5 
tubos de solución reactiva y un grupo extra como 
control del DPPH. Al adicionar las soluciones al 
reactivo de color, cada tubo fue agitado 
mecánicamente e incubado 30 minutos a temperatura 
ambiente. Transcurrido este periodo, se leyó la 
absorbancia a 517 nm. Los datos obtenidos para cada 
grupo se analizaron mediante la prueba estadística t de 
Student (P < 0.05)  y se calculó la  de regresión lineal 
para todas las concentraciones de los tres extractos y la 
decocción.  
Ensayo cometa 
Para evaluar el efecto quimioprotector de la decocción 
de la J. dioica se utilizaron tres dosis diferentes, 
basadas en el equivalente al consumo de 250 ml (1 
taza), 750 ml y 1,5 litros de agua, consumo 
recomendado para una persona adulta de 
aproximadamente 70 Kg. Para cada ensayo 
antigenotóxico se organizaron los animales en lotes de 
6 cada uno, para todos ellos se incluyó un testigo 
negativo administrando agua purificada por vía oral, el 
cual fue el vehículo utilizado para la preparación de la 
decocción; un testigo de cada mutágeno y los tres 
niveles de dosis mencionados anteriormente, 
equivalentes a 3,72 ml/kg de decocción (dosis baja, 
DDB), 10,71 ml/kg (decocción dosis media, DDM) y 
21,42 ml/kg (decocción dosis alta, DDA), 
administrados vía oral. A los animales de los grupos 
testigos positivos y de los grupos de reto le fueron 
administrados vía intraperitoneal ciclofosfamida 
(CCF) a 50 mg/kg, daunorrubicina (DAU) a una dosis 
de 10 mg/kg, y metil metanosulfonato (MMS) a 40 
mg/kg una hora después de la administración de la 
DSD. Adicionalmente se incluyó un grupo de la 
decocción administrado con la dosis mayor. Los 
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animales fueron tratados a las 3, 9, 15 y 21 horas antes 
de la eutanasia programada, para la resección del 
hígado y riñón los cuales se maceraron en PBS frío 
para obtener una suspensión celular. De cada animal 
se disectó el fémur izquierdo el cual se limpió de 
tejido muscular, haciendo dos cortes en las epífisis 
superior e inferior para introducir una aguja de 
insulina y arrastrar con 0.5 ml de PBS frío la médula 
ósea. 
De cada órgano se tomó 10 µl de suspensión 
celular y se embebieron en 75 μl de agarosa de bajo 
punto de fusión (LMPA), sirviéndose en microgeles de 
agarosa normal al 1%; una vez gelificados se adicionó 
otra capa de LMPA y una vez solidificados,  los geles 
se sumergieron en una solución de lisis (10% DMSO, 
1% Tritón X-100, 1,2 g Trizma base, 8 g NaOH, 37,2 
g EDTA y 146,1 g NaCl, pH=10.0 )  durante 4 h a 4 
°C. Para la electroforesis los geles se colocaron en la 
cámara y fueron sumergidos por 30 minutos en una 
solución reguladora de electroforesis (300 mM 
NaOH/1mM EDTA, pH > 13), previo al corrimiento 
electroforético a 300 mA y 25 Voltios (0.68 V/cm) 
durante 20 min. Las laminillas fueron enjuagadas 3 
veces por espacio de 5 minutos con solución 
reguladora de neutralización utilizando Tris 0.4 M a 
pH 7.5 y deshidratadas con metanol absoluto por 5 
min, se secaron al aire y almacenaron para su análisis. 
Todo el muestreo y desarrollo electroforético se 
realizó bajo luz amarilla para evitar daño adicional en 
el DNA.  
 
Evaluación del daño 
La tinción se realizó con 50µl de bromuro de etidio, 
los nucleoides teñidos fueron evaluados empleando un 
microscopio de epifluorescencia Axioimager (Carl 
Zeiss) con el objetivo calibrado para todas las lecturas 
de 20x/0.65 seco, filtro de excitación 515-560 nm y 
filtro barrera de 590 nm. La imagen para cada 
nucleoide fue capturada empleando el programa 
COMET 2.0 Se evaluaron 50 nucleoides/órgano/ratón, 
los parámetros evaluados fueron el Momento de la 
Cola (MC), y la Longitud de la Cola (LC) medida en 
micrómetros. 
 
Índice de daño (ID) 
Se analizaron 100 cometas/órgano/ratón, cada cometa 
fue clasificado acorde a la categoría o grado de daño 
correspondiente entre cometa grado (CG) 0 y 4, de 
acuerdo a la escala presentada en la Figura 1, y se 




     





Para  el ID se utilizó la prueba no paramétrica de 
Kruskal-Wallis; para MC y LC la prueba paramétrica 
de ANOVA y t de Student-Newman-Keuls. Se 
estableció un intervalo de confianza (IC) del 95% y 
valor de P < 0.05. Para todos los análisis se utilizó el 
software estadístico GraphPad InStat V 3.1 y 
Microsoft Office Excel 2010. 
 
RESULTADOS  Y DISCUSIÓN 
Las plantas medicinales constituyen una alternativa 
común como coadyuvantes en el tratamiento contra el 
cáncer (Alonso-Castro et al., 2011).  El desarrollo del 
cáncer involucra una serie de eventos o alteraciones de 
los procesos, tales como activación metabólica de 
químicos, desintoxicación de los mismos, interacción 
de especies electrofílicas con el DNA y reparación del 
material genético. Las mutaciones son  factores 
importantes en la carcinogénesis, por lo tanto es 
importante el desarrollo de pruebas para la detección 
de genotóxicos, así como de antimutágenos o 
anticarcinógenos que pudieran prevenir este fenómeno 
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Clasificación de la morfología de los núcleos en el ensayo del cometa por grado de daño (Browne, 2009). 
 
Análisis fitoquímico cualitativo 
Para el análisis cualitativo de los metabolitos presentes 
en la raíz de sangre de drago se realizó la extracción 
de los fitoconstituyentes con diferentes solventes 
siguiendo un orden de polaridad creciente: Hexano, 
metanol y agua; igualmente, se determinó la 
composición de la decocción. Los resultados se 
resumen en la Tabla Nº 1, en donde de acuerdo a la 
respuesta de la reacción en las diferentes pruebas, se 
valoraron como intensa, moderada y baja (Enriquez et 
al., 2008). 
De manera general se detectó la presencia de 
alcaloides en todos los extractos, obteniendo la 
respuesta más intensa en el metanólico. Sabandar et 
al., (2013), mencionan que los alcaloides en otras 
especies de Jatropha han sido aislados del látex, 
sustancia que también se encuentra en tallo y raíz de J. 
dioica. En cuanto a triterpenos y esteroides con la 
prueba de Salkowski, se obtuvo una fuerte reacción en 
todos los extractos. 
En la búsqueda de saponinas tanto en el 
extracto acuoso como en la decocción se utilizó la 
prueba de formación de espuma, observando una 
respuesta moderada. A través de la solución reactiva 
de Baljet la prueba fue positiva a cumarinas en todos 
los extractos, mostrando una reacción más intensa en 
el hexánico. Por otro lado en este extracto menos polar 
se detectaron aceites esenciales, aunque la respuesta a 
la prueba en papel blanco se consideró baja. En 
relación a carbohidratos, solamente se realizó en 
extractos más polares y los azúcares reductores se 
evidenciaron en el acuoso y metanólico. Cabe 
mencionar, que se percibió la presencia de aminas en 
el metanólico; de flavonoides en todos los extractos, 
resultando más notoria en los extractos más polares,  y 
solo se observaron en la decocción con ácido sulfúrico 
y en cuanto a fenoles y taninos solo se encontraron en 
los extractos metanólico y acuoso en bajas 
concentraciones. 
Los resultados del presente trabajo coinciden 
con los de López (1998), quien reporta la presencia de 
taninos en corteza y leño de J. dioica; en el Atlas de 
las Plantas de la Medicina Tradicional Mexicana, 
(2009) se menciona, que en la raíz se pueden encontrar 
diterpenos, un esteroide, saponinas, alcaloides, ácido 
oxálico y un aceite esencial. De la misma forma, los 
resultados son similares a otras investigaciones 
fitoquímicas realizadas con el tallo y la raíz de J. 
dioica en México, como el reportado por Cortéz 
(2005), quien utilizó metanol para realizar el extracto 
y menciona la presencia de alcaloides, triterpenos y 
esteroides así como saponinas; Barrón-Gonzalez et al., 
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(2011) en los extractos acetónico, metanólico y 
etanólico observaron la presencia de alcaloides, 
cumarinas, carbohidratos, lactonas, saponinas, fenoles, 
triterpenos y esteroides, y estos resultados también 
coinciden con los realizados en la raíz de otras 
especies como J. curcas por Pabón & Hernández-
Rodríguez, (2012) y Ebuehi & Okorie (2009) quienes 
refieren cumarinas, esteroides, flavonoides y 
diterpenos, es importante resaltar que el estudio de 
diterpenos resalta en las diferentes especies de 
Jatropha debido a la gran variedad de estructuras 
encontradas en distintas investigaciones. (Devappa et 
al., 2011; Sabandar et al., 2013). 
Narwade et al., (2010) reportan la presencia de 
flavonoides en Jatropha gossypiifolia. Y mientras en 
el presente estudio con la raíz de J. dioica se observó 
poca reacción en la prueba para fenoles y taninos, con 
J. curcas (Igbinosa et al., 2011) mencionan una 
concentración abundante de flavonoides y taninos en 
la corteza.  
 
Tabla Nº 1 
Resultados del análisis fitoquímico realizado a la decocción de sangre de drago y sus extractos acuoso, 
































La capacidad antioxidante de los extractos y la 
decocción se presenta en las Figuras 2 y 3 
respectivamente. El efecto antioxidante fue evidente 
con las tres concentraciones del extracto acuoso y 
metanólico así como en la decocción de la raíz 
presentando en todos los casos diferencias 
estadísticamente significativas con respecto al 
cromógeno del DPPH. Para el extracto hexánico la 
capacidad antioxidante resultó negativa, lo que indica 
que los posibles componentes con esta propiedad sean 
polares. La DSD tiene un potencial como interceptor 
de radicales libres que es concentración dependiente, 
en donde se observó una diferencia estadísticamente 
significativa desde la concentración menor. En el 
estudio fitoquímico, los flavonoides y terpenos 





Alcaloides  Dragendorff + – – 
 Mayer – – – 
 Wagner – + + 
Triterpenos y esteroides Salkowski +++  +++ 
Quinonas Borntrager –  – 
  Variante benceno +  – 
Cumarinas Baljet +  + 
  Legal –  – 
Aceites esenciales y 
sustancias grasas  
Papel blanco  – – – 
Flavonoides H2SO4 + + + 
 Shinoda + + – 
 Rosemheim + + – 
Saponinas   Espuma  + + 
Fenoles y taninos Cloruro férrico + + – 
Poliurónidos   – – 
Resinas  –  – 
Mucílagos   – – 
Carbohidratos Molisch  + + 
Aminoácidos libres y 
aminas en general 
Ninhidrina +  – 
Azúcares reductores Fehling + + – 
 Benedict + + – 
Principios amargos Sabor  Amargo Amargo 
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encontrados en el mismo, son los responsables de la 
marcada capacidad antioxidante; cabe destacar que el 
efecto de la decocción es comparable con el observado 
en los extractos acuoso y metanólico, lo que indica que 
los compuestos antioxidantes son extraídos en este 
proceso y los responsables del efecto quimioprotector 
asociado al consumo de antioxidantes (Bhuvaneswari 




Determinación de la capacidad antioxidante de los extractos metanólico, hexánico y acuoso mediante el 
método del radical libre difenilpicrilhidracil. *Diferencia estadísticamente significativa con respecto al grupo 







Determinación de la capacidad antioxidante de la decocción se sangre de drago probado con diferentes 
concentraciones mediante el método de radical libre difenilpicrilhidracil. *Diferencia estadísticamente 
significativa con respecto al grupo de DPPH con la  Prueba de Student-Newman-Keuls, valor de P < 0.05. Se 
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Regresión lineal para la determinación de actividad antioxidante mediantel el método del radical libre 
difenilpicrilhidracil, para los extractos acuosos, metanólicos, hexánicos y la decocción de sangre de drago 
 
De manera general, los resultados de la 
regresión lineal en la Tabla 2,  muestran un bajo nivel 
de error estándar, indicando poca dispersión en los 
datos experimentales. En el caso de los extactos 
metanólico, acuoso y de la decocción de la sangre de 
drago, los valores de P menores a 0.001, indican una 
reducción  de la absorbancia del DPPH dependiente de 
las concentraciones probadas en cada caso, por lo cual 
se puede considerar que son agentes antioxidantes, no 
así el extracto hexánico, el cual presenta un valor de P 
< 0.197, coincidiendo con lo observado en la Figura 2, 
por lo que este extracto no posee capacidad 
interceptora de radicales libres. 
 
Efecto quimioprotector de la decocción de sangre de 
drago sobre la genotoxicidad de la ciclofosfamida 
La versión alcalina del ensayo cometa ha sido 
propuesta por las agencias reguladoras para evaluar la 
genotoxicidad in vivo,ya que puede detectar reparación 
así como un gran espectro de lesiones del DNA que 
incluyen rupturas, sitios abásicos, sitios álcali lábiles, 
aductos y estrés oxidativo (Recio et al., 2010). 
Los resultados de la Tabla 3 indican que las 
tres dosis de la decocción de la J. dioica tienen efecto 
quimioprotector en las células del hígado a las 3 horas 
de su administración con el MC y LC , ambos 
parámetros mostraron diferencias estadísticamente 
significativas con el grupo  tratado con CCF. A partir 
de las 9 horas, se observó una reducción del daño en 
todos los grupos que se mantienen hasta las 21 horas 
con valores similares al observado en el grupo testigo 
negativo. En la evaluación del ID utilizando la escala 
visual se encontró una mayor proporción de 
nucleoides con grado de daño medio y alto para el 
grupo control positivo y en el grupo tratado con la 
dosis media, resultando estadísticamente significativo 
en comparación con el testigo negativo y el  grupo 
tratado sólo con la decocción, los cuales tienen una 
alta proporción de nucleoides de grado 0, (sin daño) y 
grado 1 de daño bajo. En los horarios de 9, 15 y 21 
horas, no se encontraron diferencias significativas en 
el ID. 
En células del riñón mostrados en la Tabla 4, 
no se observó efecto quimioprotector con ninguna 
dosis de la DSD, por el contrario, se registró un 
incremento de daño al DNA en el grupo tratado con la 
DDM, de acuerdo con el MC a las 3 horas, al igual que 
con la CCF. Con respecto al ID se presentaron 
resultados estadísticamente significativos en este 
grupo en comparación con el testigo negativo y el 
grupo al que se le administró sólo la decocción. A las 
21 horas, el mayor daño genotóxico fue evidente en el 
grupo tratado sólo con la decocción, en comparación 
con el testigo negativo.  
Los resultados en la Tabla 5, indican que las 
tres dosis de la decocción de la raíz de la  J. dioica, 
tienen efecto quimioprotector en células de la médula 
ósea a partir de la 3 horas de su administración y 
manteniéndolo hasta las 9 horas, en comparación con 
el grupo control, de acuerdo con el MC y LC. La CCF 
induce daño desde las 3 horas y presenta su mayor 
capacidad de efecto genotóxico a las 15 horas de su 
administración en comparación con el testigo negativo 
y la decocción. Sin embargo, a las 21 horas se 
incrementaron las rupturas en el DNA en los grupos 
tratados con la DDB y DDM, incluso la decocción 
sola, no así con la dosis alta que muestra valores 
semejantes al testigo negativo, sin embargo, estos 




Grupo Coeficiente Error 
estándar 
P Intervalo de confianza 
Menor      Mayor 
Extracto Metanólico -0.01415 0.0012 0.001 -0.0168 -0.0114 
Extracto hexánico -0.0021 0.0015 0.197 -0.0054 0.0012 
Extracto acuso -0.0243 0.0014 0.001 -0.0274 -0.0213 
Decocción sangre de 
drago 
-0.0012 0.0004 0.001 -0.0013 -0.0011 
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Tabla 3 
Resultados de los parámetros evaluados del ensayo cometa utilizando ciclofosfamida en hígado 
HIGADO TRATADO CON CICLOFOSFAMIDA 
AGENTE HORA DOSIS TM TL ID 
  ml/Kg ẋ ẋ ẋ EE ẋ EE 
AGUA 3 21.4 2.6 0.68 18.5 2.7 70.0 10.04 
DJD  21.4 5.8 ¥ 1.10 31.1 ¥ 3.7 129.2¥ 31.09 
CCF  50.0 23.6 * 6.69 64.3 * 12.8 310.4* 30.37 
DJD+CCF  3.7 10.76¥ 2.07 41.2 5.17 244.8 17.87 
  10.7 22.1 ¥ 12.92 53.1 17.6 267.0 * 26.00 
  21.4 5.86 ¥ 3.17 25.5 ¥ 9.1 148.8 29.57 
AGUA 9 21.4 6.70 1.47 26.98 3.61 153.20 17.86 
DJD  21.4 3.46 0.65 18.54 2.32 122.40 11.37 
CCF  50.0 4.69 1.52 18.99 4.12 113.20 16.65 
DJD+CCF  3.7 5.04 1.68 20.59 3.92 129.00 14.35 
  10.7 3.02 1.44 15.32 6.10 99.40 29.65 
  21.4 4.55 0.86 20.82 4.03 112.40 17.76 
AGUA 15 21.4 3.56 0.64 21.73 1.23 128.20 18.94 
DJD  21.4 2.84 1.23 16.59 3.82 116.00 16.16 
CCF  50.0 9.93 3.80 39.10 9.50 182.00 29.22 
DJD+CCF  3.7 19.44 8.88 46.37 12.66 182.00 23.79 
  10.7 10.90 4.55 33.61 7.18 171.20 19.41 
  21.4 10.79 3.18 38.25 9.00 163.20 34.26 
AGUA 21 21.4 5.22 1.57 29.20 8.15 170.20 33.71 
DJD  21.4 7.38 2.97 27.77 7.02 139.20 44.09 
CCF  50.0 5.63 1.54 25.71 4.99 172.40 18.37 
DJD+CCF  3.7 15.39 8.24 38.72 14.89 178.00 40.74 
  10.7 7.85 3.21 31.05 8.28 195.20 37.32 
  21.4 15.48 8.90 39.87 14.32 210.00 37.05 
Estadísticamente significativo, para TM y TL con la Prueba de comparación múltiple de t de Student-
Newman-Keuls y para ID con la prueba de Kruskal-Walis con un IC 95% y p < 0.05. * Contra el testigo 
negativo (Agua), ¥ Contra el control positivo (CCF), d Contra el control de la decocción (DJD), α Contra la 
dosis de decocción alta (DDA), ɱ Contra dosis de decocción media (DDM), ƀ Contra la dosis de decocción 
baja (DDB) 
La CCF, es bioactivada a través del citocromo 
P450, dando como resultado mostaza fosforamida y 
acroleína que son los derivados de la hidroxilación de 
la CCF en el hígado, siendo este último metabolito el 
implicado en la toxicidad urinaria y causando una 
lenta acumulación en el plasma, motivando efectos 
citotóxicos en órganos diversos (Al-Yahya et al., 
2009). Una vez activados, los metabolitos de la CCF 
pueden  producir monoaductos, entrecruzamientos por 
alquilación del material genético y rupturas en el 
DNA, además, de generar radicales libres provocando 
estrés oxidativo al incrementar los niveles de 
malondialdehido e inhibición de las enzimas 
peroxidasa y catalasa  (Vrzoc & Petras, 1997; Matalon 
et al., 2004).  La decocción de J. dioica es una mezcla 
compleja de compuestos tales como flavonoides, 
azúcares reductores, alcaloides y terpenos que 
pudieron haber modificado la tasa metabólica o la 
velocidad de eliminación de la CCF. De manera 
similar a los resultados observados en este estudio, el 
jugo de naranja redujo el daño genotóxico de la CCF 
(Rech-Franke et al., 2005) y los autores proponen que 
el jugo pudo haber bloqueado las enzimas CYP450 e 
incrementado la vida media de la CCF. Los 
compuestos fenólicos tienen efecto dual reprimiendo 
la expresión de enzimas de fase I y estimulando la 
producción de las de fase II, alterando por ello la 
absorción y mejorando la eliminación de los 
compuestos tóxicos (Kelly et al., 2003; Szaefer et al., 
2004). 
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Resultados de los parámetros evaluados del Ensayo cometa utilizando ciclofosfamida en riñón. 
RIÑÓN TRATADO CON CICLOFOSFAMIDA 
AGENTE HORA DOSIS TM TL ID 
  ml/Kg ẋ ẋ ẋ EE ẋ EE 
AGUA 3 21.4 6.43 2.73 24.76 6.27 112.00 28.33 
DJD  21.4 10.57 6.07 28.70 9.90 107.20¥ 35.39 
CCF  50.0 35.29 8.95 70.15 8.50 326.00* 14.20 
DJD+CCF  3.7 25.48 7.05 62.78 12.62 291.60 20.87 
  10.7 41.89*d 9.42 82.43 6.56 311.00 7.58 
  21.4 38.34 19.67 73.14 27.37 274.40 49.96 
AGUA 9 21.4 12.72 3.82 38.64 7.23 203.60 30.17 
DJD  21.4 12.87 3.95 38.63 7.78 182.40 19.27 
CCF  50.0 15.58 5.15 44.08 9.02 209.20 22.89 
DJD+CCF  3.7 11.94 3.75 38.48 6.04 201.20 15.19 
  10.7 18.17 4.90 42.65 7.37 199.60 27.81 
  21.4 5.45 2.34 23.02 6.47 143.20 29.57 
AGUA 15 21.4 35.98 11.33 71.37 10.05 260.40 21.42 
DJD  21.4 20.35 9.41 39.71 9.53 194.00 33.69 
CCF  50.0 24.66 8.89 55.86 11.88 233.80 34.02 
DJD+CCF  3.7 36.20 16.19 67.58 16.25 256.60 18.51 
  10.7 37.64 13.70 66.58 15.85 252.20 39.05 
  21.4 34.97 6.95 67.80 4.15 255.60 15.60 
AGUA 21 21.4 7.87 3.91 26.43 7.77 164.00 32.39 
DJD  21.4 30.71 * 8.82 63.56 * 12.91 257.20* 16.94 
CCF  50.0 22.06 7.59 52.33 13.75 238.40 37.58 
DJD+CCF  3.7 35.46 17.37 57.47 16.19 238.00 28.23 
  10.7 22.22 8.98 49.33 11.45 238.40 27.43 
  21.4 25.73 6.93 58.32 8.27 260.80 10.76 
Estadísticamente significativo, para TM y TL con la Prueba de comparación múltiple de t de Student-
Newman-Keuls y para ID con la prueba de Kruskal-Walis con un IC 95% y p < 0.05. * Contra el testigo 
negativo (Agua), ¥ Contra el control positivo (CCF), d Contra el control de la decocción (DJD), α Contra la 
dosis de decocción alta (DDA), ɱ Contra dosis de decocción media (DDM), ƀ Contra la dosis de decocción 
baja (DDB) 
 
Efecto quimioprotector de la decocción de sangre de 
drago sobre la genotoxicidad de la Daunorrubicina. 
De acuerdo con los resultados mostrados en la Tabla 6, 
la DAU indujo el daño más severo a las 3 horas de su 
administración, el cual es estadísticamente 
significativo en comparación con el testigo negativo, 
también se observó un efecto quimioprotector con la 
DDA. A las 9 horas el MC disminuye en todos los 
grupos aunque es apreciable un incremento 
significativo en este parámetro con la DDM en 
comparación con el testigo negativo. A las 15 horas se 
observó nuevamente un efecto antigenotóxico con la 
DDA y con la DDM, no así con la DDB en la que hay 
mayor grado de daño con P < 0.05 en comparación 
con el testigo negativo. A las 21 horas el mayor efecto 
quimioprotector evidente se obtuvo con la dosis alta, 
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Resultados de los parámetros evaluados del Ensayo cometa utilizando ciclofosfamida en médula ósea 
MÉDULA ÓSEA TRATADA CON CICLOFOSFAMIDA 
AGENTE HORA DOSIS TM TL ID 
  ml/Kg ẋ ẋ ẋ EE ẋ EE 
AGUA 3 21.4 1.65 0.50 10.21 2.04 85.60 11.53 
DJD  21.4 1.54 ¥ 0.28 10.17¥ 1.23 51.60¥ 11.62 
CCF  50.0 9.52 * 1.54 34.91* 5.35 254.20* 16.79 
DJD+CCF  3.7 6.67 ¥ 1.26 26.72 4.58 208.20 16.16 
  10.7 8.16 3.46 28.50 7.98 180.00 33.43 
  21.4 4.89 ¥ 1.92 21.56 6.69 158.00 32.12 
AGUA 9 21.4 1.45 1.04 7.88 3.40 68.80 18.17 
DJD  21.4 2.65 ¥ 1.96 10.01¥ 4.49 70.80 10.95 
CCF  50.0 5.47 * 1.61 16.23* 4.62 98.80 22.49 
DJD+CCF  3.7 0.85 ¥ 0.56 5.47¥ 2.60 52.80¥ 11.36 
  10.7 0.70 ¥ 0.15 5.51¥ 0.96 55.60 6.21 
  21.4 0.72 ¥ 0.45 5.05¥ 1.87 54.00 10.64 
AGUA 15 21.4 0.41 0.07 3.61 0.78 35.60 7.08 
DJD  21.4 3.34 ¥ 0.88 11.05¥ 2.36 86.80 8.97 
CCF  50.0 14.0 * 6.23 30.36* 10.64 143.00* 17.20 
DJD+CCF  3.7 6.57 3.52 18.49 6.73 113.20 21.57 
  10.7 13.32 6.36 28.70 9.45 132.00 17.85 
  21.4 7.69 1.44 21.68 3.07 111.00 9.80 
AGUA 21 21.4 6.18 3.49 15.63 7.15 100.00 28.11 
DJD  21.4 14.10 6.84 36.28 11.34 179.20 33.76 
CCF  50.0 9.66 6.74 20.62 10.58 108.00 29.08 
DJD+CCF  3.7 21.68 12.30 38.93 16.96 150.80 36.76 
  10.7 18.13 8.29 36.88 11.17 181.60 20.07 
  21.4 5.87 2.11 19.19 3.96 116.80 17.28 
 
Estadísticamente significativo, para TM y TL con la Prueba de comparación múltiple de t de Student-
Newman-Keuls y para ID con la prueba de Kruskal-Walis con un IC 95% y p < 0.05. * Contra el testigo 
negativo (Agua), ¥ Contra el control positivo (CCF), d Contra el control de la decocción (DJD), α Contra la 
dosis de decocción alta (DDA), ɱ Contra dosis de decocción media (DDM), ƀ Contra la dosis de decocción 
baja (DDB). 
 
En las células del riñón, dentro de los 
resultados obtenidos en la Tabla 7 se observó que la 
DDA tuvo efecto quimioprotector, ya que se encontró 
una significancia contra el grupo control positivo y la 
DDM; asimismo, esta última y la DDB mostraron 
mayor daño genotóxico en comparación con el testigo 
negativo a las 3 horas de su administración. A las 9 
horas se observó el mayor efecto genotóxico inducido 
por la DAU, en comparación con el testigo negativo y 
se presentó un efecto quimioprotector con las 3 dosis 
de la decocción. A las 15 horas el daño del DNA se 
redujo considerablemente en todos los grupos, sin 
encontrarse diferencias entre ellos. A las 21 horas la 
decocción sola y la DAU mostraron el mayor daño a 
los nucleoides, en comparación con el testigo 
negativo, sin embargo las tres dosis de la decocción se 
mantuvieron con valores bajos cercanos al grupo 
control negativo. En el  grupo al que se le administró 
sólo la decocción mostró mayor daño genotóxico al 
compararse con las tres dosis de la decocción. 
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Resultados de los parámetros evaluados del ensayo cometa utilizando daunorrubicina en hígado 
HIGADO TRATADO CON DAUNORRUBICINA 
AGENTE HORA DOSIS TM TL ID 
  ml/Kg ẋ ẋ ẋ EE ẋ EE 
AGUA 3 21.4 3.03 0.28 17.76 0.85 105.60 17.74 
DJD  21.4 6.44 0.52 27.82¥,ɱ 3.38 114.20¥ƀ 19.38 
CCF  50.0 25.20* 4.12 65.58* 8.56 294.00* 18.92 
DJD+CCF  3.7 26.81*,α 3.07 74.76* 7.40 303.40* 25.61 
  10.7 19.83* 6.38 54.04* 12.43 209.20 27.02 
  21.4 9.98¥ 2.84 37.58¥ɱ 7.75 197.60 25.69 
AGUA 9 21.4 2.45 0.34 14.61 1.65 126.00 12.17 
DJD  21.4 4.11 0.40 19.25 1.66 131.60 6.11 
CCF  50.0 5.48 1.09 28.35 4.94 194.00 26.28 
DJD+CCF  3.7 5.41 1.28 26.99 4.70 168.00 21.29 
  10.7 9.37* 2.69 35.22* 7.61 197.60 16.86 
  21.4 4.82 1.22 24.21 4.09 164.80 19.15 
AGUA 15 21.4 3.61 0.59 17.08 2.63 140.00 21.04 
DJD  21.4 1.95 ƀ 0.37 13.37 ƀ 0.73 101.60 ƀ 8.93 
CCF  50.0 5.98 1.61 25.65 ƀ 3.98 133.60 6.79 
DJD+CCF  3.7 10.86* 3.56 41.70* 10.63 193.20 21.96 
  10.7 4.27 ƀ 1.54 22.06 ƀ 4.98 123.60 14.62 
  21.4 1.95 ƀ 0.37 13.58 ƀ 0.88 116.40 ƀ 4.49 
AGUA 21 21.4 3.39 0.24 22.09 1.38 130.40 13.11 
DJD  21.4 4.65 1.07 23.08 4.41 149.20 20.66 
CCF  50.0 9.36 2.75 40.02 7.84 181.60 21.35 
DJD+CCF  3.7 5.70 1.54 28.86 4.81 163.80 15.52 
  10.7 4.72 1.98 24.23 7.16 143.20 22.90 
  21.4 1.11¥ 0.35 9.74¥ 1.81 91.60¥ 8.77 
Estadísticamente significativo, para TM y TL con la Prueba de comparación múltiple de t de Student-
Newman-Keuls y para ID con la prueba de Kruskal-Walis con un IC 95% y p < 0.05. * Contra el testigo 
negativo (Agua), ¥ Contra el control positivo (DAU), d Contra el control de la decocción (DJD), α Contra la 




De acuerdo con los resultados se observó que 
las DDA, DDM y DDB tienen efecto quimioprotector 
contra el daño inducido por la DAU en células de la 
médula ósea, como se muestra en la Tabla 8, a las 3 y 
9 horas de su administración, P < 0.05. A pesar de que  
la DDM presentó significancia contra el testigo 
negativo, en la dosis baja y alta de la decocción, su 
efecto quimioprotector fue  mayor en relación al daño 
inducido por la DAU. A las 9 horas de la 
administración se redujo el daño genotóxico en todos 
los grupos encontrando diferencias entre la DAU 
contra el testigo negativo y las tres dosis de la 
decocción. A las 15 horas se mantuvo el efecto 
quimioprotector con la dosis alta y el daño de la DAU 
disminuyó considerablemente. A las 21 horas todos los 
valores se mantuvieron por debajo del testigo negativo 
a excepción del grupo administrado con la decocción  
que mostró efecto genotóxico.  
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Resultados de los parámetros evaluados del Ensayo cometa utilizando daunorrubicina en riñón. 
RIÑÓN TRATADO CON DAUNORRUBICINA 
AGENTE HORA DOSIS TM TL ID 
  ml/Kg ẋ ẋ ẋ EE ẋ EE 
AGUA 3 21.4 3.54 0.54 14.85 1.48 104.80 20.34 
DJD  21.4 6.84¥,ƀ,ɱ 2.56 24.38 ƀ ɱ 6.16 104.40¥,ɱ 33.49 
CCF  50.0 88.65* 23.19 113.24* 19.10 338.40* 18.20 
DJD+CCF  3.7 49.86* 11.77 84.39* 10.42 279.80 4.28 
  10.7 78.12* 4.54 113.63* 3.83 320.00* 11.98 
  21.4 24.43¥,ɱ 8.56 51.8*,¥, ƀ, ɱ 11.99 209.20 36.59 
AGUA 9 21.4 7.83 0.62 30.83 2.26 186.40 13.41 
DJD  21.4 9.95¥ 1.40 33.59 3.51 158.80¥ 11.43 
CCF  50.0 102.72* 15.12 135.54 14.86 316.80* 17.42 
DJD+CCF  3.7 33.12¥ 10.95 68.48 14.22 281.60 16.86 
  10.7 33.35¥ 10.56 53.77 10.23 255.60 16.50 
  21.4 27.55¥ 6.71 59.96 8.95 263.40 20.31 
AGUA 15 21.4 4.17 1.23 20.88 4.56 121.60 17.82 
DJD  21.4 9.20 2.58 26.81 4.12 192.20 32.91 
CCF  50.0 11.19 2.92 36.57 4.28 209.60 12.43 
DJD+CCF  3.7 22.13 6.84 51.95 9.03 229.60* 19.98 
  10.7 17.92 5.91 48.98 11.79 203.80 20.71 
  21.4 12.80 3.76 44.18 9.94 209.60 25.80 
AGUA 21 21.4 4.43 0.44 23.05 0.45 158.40 7.11 
DJD  21.4 38.69* 6.06 79.07* 8.74 265.40* 20.00 
CCF  50.0 28.27* 9.93 62.72 14.00 226.40 19.83 
DJD+CCF  3.7 13.26 d 4.48 40.57 d 9.52 212.00 17.10 
  10.7 16.58 d 4.47 52.78 10.45 204.00 17.50 
  21.4 10.80 d 3.57 37.42 d 9.10 180.40 19.82 
 
Estadísticamente significativo, para TM y TL con la Prueba de comparación múltiple de t de Student-
Newman-Keuls y para ID con la prueba de Kruskal-Walis con un IC 95% y p < 0.05. * Contra el testigo 
negativo (Agua), ¥ Contra el control positivo (DAU), d Contra el control de la decocción (DJD), α Contra la 





 La DAU es uno de los antracíclicos más 
usados, especialmente en el tratamiento de leucemia 
mieloide aguda y leucemia linfoblástica, logrando 
como monoterapia una remisión en el 50% para la 
primera y de entre 59 al 88% para la segunda. En 
general la DAU se utiliza para el tratamiento de 
cánceres hematológicos. Los datos con respecto a su 
uso en el tratamiento de tumores sólidos son 
insuficientes, ya que en estos casos generalmente se 
emplea en combinación con otros agentes como la 
ciclofosfamida y la vincristina (Hortobágyi, 1997). La  
intercalación del DNA, inhibición de la topoisomerasa 
II y la producción de radicales hidroxilo son los 
mecanismos genotóxicos de este compuesto, en donde 
además la inducción de radicales libres ocurre en el 
citoplasma, la mitocondria, el retículo endoplásmico y 
particularmente en el núcleo (Keizer et al., 1990),  lo 
que le confiere a la DAU la actividad antitumoral por 
incremento en el estrés oxidativo celular (Sinha, 
1989).  
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Resultados de los parámetros evaluados del Ensayo cometa utilizando daunorrubicina en médula ósea 
MÉDULA ÓSEA TRATADA CON DAUNORRUBICINA 
AGENTE HORA DOSIS TM TL ID 
  ml/Kg ẋ ẋ ẋ EE ẋ EE 
AGUA 3 21.4 2.23 0.17 11.71 1.18 91.20 11.32 
DJD  21.4 1.54¥ ƀ 0.28 10.17¥ ɱ 1.23 51.60¥,ɱ 11.62 
CCF  50.0 22.31* 1.89 46.28* 5.41 194.80* 18.81 
DJD+CCF  3.7 7.12*,¥,ɱ 1.97 19.42¥ 4.53 107.40 18.77 
  10.7 11.62*,¥ 0.60 28.30c,¥ 2.43 152.40 9.75 
  21.4 4.97¥, ɱ 0.76 15.80¥,ɱ 1.54 104.20¥ 5.71 
AGUA 9 21.4 0.61 0.21 5.78 1.44 56.40 7.41 
DJD  21.4 0.69¥ 0.17 5.66¥ 1.13 56.40¥ 7.71 
CCF  50.0 4.42* 0.72 16.33* 1.83 125.00* 8.06 
DJD+CCF  3.7 0.91¥ 0.23 7.38¥ 0.87 80.80 6.62 
  10.7 0.50¥ 0.13 3.86¥, α 0.60 70.60¥ 12.30 
  21.4 2.18¥ 0.60 10.35¥ 2.02 97.20 10.81 
AGUA 15 21.4 0.62 0.25 5.72 1.90 53.80 6.44 
DJD  21.4 3.34 0.88 11.05 2.36 87.00 9.13 
CCF  50.0 1.83 ƀ 0.83 9.24 2.72 83.60 10.91 
DJD+CCF  3.7 4.86* 1.20 16.89 3.10 100.20* 9.42 
  10.7 2.83 0.68 18.79 9.24 84.20 7.47 
  21.4 1.34 ƀ 0.32 8.04 1.72 69.60 9.60 
AGUA 21 21.4 0.52 0.11 4.95 0.86 57.20 6.28 
DJD  21.4 8.24* 2.02 28.36* 5.88 145.60* 27.87 
CCF  50.0 2.60 d 0.79 11.64 d 1.82 77.40 3.97 
DJD+CCF  3.7 1.36 d 0.31 8.36 d 1.28 70.80 7.66 
  10.7 3.20 d 1.04 15.34 *,d 4.31 64.80 17.34 
  21.4 1.44 d 0.34 7.22 d 0.57 65.60 5.31 
Estadísticamente significativo, para TM y TL con la Prueba de comparación múltiple de t de Student-
Newman-Keuls y para ID con la prueba de Kruskal-Walis con un IC 95% y p < 0.05. * Contra el testigo 
negativo (Agua), ¥ Contra el control positivo (DAU), d Contra el control de la decocción (DJD), α Contra la 




 La DAU es capaz de inducir rupturas de 
cadena sencilla, doble y sitios álcali-lábiles en los tres 
órganos muestreados, siendo mayor su potencial 
genotóxico a las 3 horas, y a las 9 horas en riñón, para 
que finalmente en este órgano y en médula ósea 
revierta el daño a partir de las 15 horas. El  mecanismo 
de quimioprotección de la DSD parece estar 
relacionado con la capacidad antioxidante de la raíz. 
Los diterpenos y los flavonoides determinados en el 
estudio fitoquímico, son reconocidos por su capacidad 
antioxidante, la cual fue demostrada en el extracto 
acuoso y la decocción mediante el ensayo de 
intercepción de radicales libres con DPPH, propiedad 
que puede proteger al DNA de la oxidación provocada 
por los radicales hidroxilo y superóxido inducidos por 
la DAU (Laurent & Jaffrézou, 2001). Esto se 
comprueba por el efecto quimioprotector observado 
con la pulpa de piquiá una fruta del amazonas, rica en 
antioxidantes que disminuye el daño al DNA evaluado 
por el ensayo cometa y la prueba de micronúcleos 
inducidos por la doxorrubicina, el cual es un análogo 
de la DAU (Ribeiro et al., 2012); además, de la acción 
de las vitaminas E y C en pacientes tratados con este 
quimioterapéutico (Suhail et al., 2012).  
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Resultados de los parámetros evaluados del ensayo cometa utilizando metilmetanosulfonato en hígado 
HIGADO TRATADO CON METILMETANOSULFONATO 
AGENTE HORA DOSIS TM TL ID 
  ml/Kg ẋ ẋ ẋ EE ẋ EE 
AGUA 3 21.4 3.69 0.44 15.64 0.72 124.80 7.31 
DJD  21.4 6.44¥ ƀ,ɱ 0.52 27.82¥,ƀ ɱ,α 3.38 114.2 α 19.38 
CCF  50.0 38.04* 2.55 91.90* 2.93 127.4 α 6.68 
DJD+CCF  3.7 17.69*,¥ 7.17 54.29*,¥ 7.38 226.40 8.33 
  10.7 21.13*,¥ 4.58 64.75*,¥ 8.30 235.60 12.81 
  21.4 19.69¥ 4.22 60.87*,¥ 8.59 262.80* 14.70 
AGUA 9 21.4 1.49 0.16 12.40 1.44 94.00 7.82 
DJD  21.4 4.11 0.40 19.25¥,ƀ,ɱ,α 1.66 131.60 6.11 
CCF  50.0 20.55 1.68 65.42* 1.80 242.00* 4.94 
DJD+CCF  3.7 17.44 3.24 57.13* 5.35 236.40* 10.15 
  10.7 19.74 6.85 59.46* 13.53 221.40* 17.79 
  21.4 13.61 7.70 46.52* 14.01 203.60 23.97 
AGUA 15 21.4 4.38 1.27 20.21 3.26 125.20 8.71 
DJD  21.4 1.95ɱ,α 0.37 13.37¥, ƀ, ɱ, α 0.73 101.60 α 8.93 
CCF  50.0 13.33 2.64 51.08* 5.64 212.00 9.27 
DJD+CCF  3.7 12.95 1.76 51.40* 5.19 207.20 13.89 
  10.7 18.16 5.91 59.97* 13.64 214.00 33.11 
  21.4 17.80 3.06 65.62* 7.29 228.00 9.74 
AGUA 21 21.4 4.78 1.84 22.17 2.70 123.20 9.24 
DJD  21.4 4.65¥ ƀ,ɱ 1.07 23.08¥, ƀ, ɱ 4.41 149.20 20.66 
CCF  50.0 22.99 6.21 63.91* 10.34 242.20 19.20 
DJD+CCF  3.7 31.10 5.38 81.67* 7.90 254.40* 9.99 
  10.7 33.97 4.73 84.72* 4.62 256.60* 4.65 
  21.4 5.89¥ ƀ,ɱ 5.64 17.47¥, ƀ, ɱ 15.05 81.60 42.76 
Estadísticamente significativo, para TM y TL con la Prueba de comparación múltiple de t de Student-
Newman-Keuls y para ID con la prueba de Kruskal-Walis con un IC 95% y p < 0.05. * Contra el testigo 
negativo (Agua), ¥ Contra el control positivo (MMS), d Contra el control de la decocción (DJD), α Contra la 




 Asimismo, el efecto del resveratrol, un 
polifenol interceptor de radicales libres extraído de la 
uva roja es capaz de disminuir la lipoperoxidación 
provocada por la doxorubicina a nivel de eritrocitos, 
hígado, cerebro y corazón (Hamlaoui et al., 2012). El 
ginsenosido Rh2 que resultó un agente antioxidante 
protector contra el efecto cardiotóxico de la 
doxorubicina al incrementar la cantidad de enzimas 
endógenas con capacidad antioxidante como la 
catalasa, superóxido dismutasa y glutatión, con lo cual 
se disminuyó la inducción de especies reactivas de 
oxígeno y la lipoperoxidación a nivel cardiaco (Wang 
et al., 2012), aunque son necesarios mas estudios para 
establecer que mecanismo antioxidante de los 
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Resultados de los parámetros evaluados del Ensayo cometa utilizando metilmetanosulfonato en riñón 
RIÑÓN TRATADO CON METILMETANOSULFONATO 
AGENTE HORA DOSIS TM TL ID 
  ml/Kg ẋ ẋ ẋ EE ẋ EE 
AGUA 3 21.4 8.24 2.57 23.60 5.64 168.40 27.94 
DJD  21.4 6.84¥ ɱ,α 2.56 24.38¥,ƀ ɱ,α 6.16 104.40ɱ 33.49 
CCF  50.0 79.93* 7.19 104.52* 7.26 148.20 14.63 
DJD+CCF  3.7 35.77¥ 12.69 63.27* 14.20 250.00 30.93 
  10.7 53.44*,¥ 9.83 85.30* 8.49 286.80 7.89 
  21.4 42.41*,¥ 10.57 75.77* 14.79 254.40 22.99 
AGUA 9 21.4 18.65 6.49 50.96 9.97 200.20 20.11 
DJD  21.4 9.95¥, ƀ 1.40 33.59¥, ƀ,α 3.51 158.80¥ 11.43 
CCF  50.0 58.27* 9.87 91.70* 9.14 270.40 11.18 
DJD+CCF  3.7 62.58* 11.96 96.83* 13.02 264.00 21.52 
  10.7 26.92¥, ƀ 4.88 61.91 7.66 239.40 15.30 
  21.4 34.10¥, ƀ 10.70 73.81 13.64 264.00 18.79 
AGUA 15 21.4 4.57 1.28 17.13 4.05 110.80 22.04 
DJD  21.4 9.20 ɱ 2.58 26.81¥, ƀ, ɱ, α 4.12 192.20 32.91 
CCF  50.0 36.69 2.98 75.71* 3.93 258.40* 10.57 
DJD+CCF  3.7 38.96 5.00 78.56* 4.06 262.00* 8.97 
  10.7 51.79* 19.47 86.22* 25.03 240.40 38.60 
  21.4 37.77 7.01 72.03* 9.44 232.40 16.39 
AGUA 21 21.4 9.09 1.92 32.16 4.84 165.20 14.83 
DJD  21.4 38.69 6.06 79.07* 8.74 265.40 20.00 
CCF  50.0 75.49* 11.88 108.66* 8.13 280.80 6.97 
DJD+CCF  3.7 65.05* 14.12 94.33* 15.94 244.40 21.92 
  10.7 86.58* 13.99 115.86* 10.33 281.40* 6.68 
  21.4 70.95* 16.28 103.10* 8.70 280.40 3.36 
Estadísticamente significativo, para TM y TL con la Prueba de comparación múltiple de t de Student-
Newman-Keuls y para ID con la prueba de Kruskal-Walis con un IC 95% y p < 0.05. * Contra el testigo 
negativo (Agua), ¥ Contra el control positivo (MMS), d Contra el control de la decocción (DJD), α Contra la 
dosis de decocción alta (DDA), ɱ Contra dosis de decocción media (DDM), ƀ Contra la dosis de decocción 
baja (DDB). 
Efecto quimioprotector de la decocción de sangre de 
drago sobre la genotoxicidad del 
Metilmetanosulfonato 
De acuerdo con los resultados representados en la 
Tabla 9, a las tres horas de la administración se 
observó un efecto quimioprotector con las tres dosis de 
la decocción. El mayor daño genotóxico se presentó en 
los grupos tratados con las tres dosis y en combinación 
con el mutágeno, resultando estadísticamente 
significativo en comparación con el testigo negativo y 
el grupo al que se le administró sólo la decocción. A 
las 9 horas no se encontró diferencia significativa con 
la evaluación del  MC y LC, es evidente una reducción 
del daño inducido por el MMS en todos los lotes 
tratados con este mutágeno. A las 15 horas el efecto 
genotóxico se observó con la dosis media y alta de la 
decocción de acuerdo a el MC; también se observó 
significancia estadística entre el grupo control positivo 
y las tres dosis de la decocción, en comparación con el 
testigo negativo al evaluar la LC y a las 21 horas se 
detectó un efecto quimioprotector con la dosis alta de 
la decocción de acuerdo a los tres parámetros 
evaluados. 
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Resultados de los parámetros evaluados del Ensayo cometa utilizando metilmetanosulfonato en médula ósea. 
MÉDULA ÓSEA TRATADA CON METILMETANOSULFONATO 
AGENTE HORA DOSIS TM TL ID 
  ml/Kg ẋ ẋ ẋ EE ẋ EE 
AGUA 3 21.4 0.79 0.27 5.97 1.27 70.80 9.99 
DJD  21.4 1.54¥,ɱ 0.28 10.17¥ ƀ,ɱ,α 1.23 51.60 ɱα 11.62 
CCF  50.0 12.35* 2.42 43.93* 5.48 100.60 3.04 
DJD+CCF  3.7 5.37¥,ɱ 1.53 24.65*,¥, ɱ 5.08 159.20 14.87 
  10.7 13.62* 2.75 49.02* 5.43 247.60* 12.86 
  21.4 8.10 2.62 34.11* 6.61 199.20 24.95 
AGUA 9 21.4 2.43 0.35 11.60 1.09 76.40 3.71 
DJD  21.4 0.69¥,α 0.17 5.66¥, ɱ, α 1.13 56.40¥ 7.71 
CCF  50.0 12.44 3.94 34.80* 8.13 178.00 15.53 
DJD+CCF  3.7 4.86 1.62 20.76 4.23 137.60 14.74 
  10.7 11.08 3.02 29.87 5.91 161.80 16.56 
  21.4 13.19 3.65 32.98 6.70 157.60 16.94 
AGUA 15 21.4 0.83 0.32 5.48 1.12 55.20 5.28 
DJD  21.4 3.34 0.88 11.05 2.36 87.00 9.13 
CCF  50.0 5.47 0.84 22.16* 1.58 140.80* 7.86 
DJD+CCF  3.7 6.30 1.08 23.70* 3.47 131.60* 11.53 
  10.7 4.71 2.03 19.93 6.42 117.20 15.45 
  21.4 4.53 2.26 17.06 4.08 109.60 10.36 
AGUA 21 21.4 1.50 0.59 6.04 0.68 57.60 6.59 
DJD  21.4 8.24 2.02 28.36 5.88 145.60 27.87 
CCF  50.0 7.40 2.05 25.80 4.42 144.00 12.70 
DJD+CCF  3.7 11.15 2.96 38.90* 7.16 169.60* 15.17 
  10.7 7.88 2.58 25.69 7.24 140.80 23.11 
  21.4 15.19 9.35 35.22 15.22 166.60 31.13 
Estadísticamente significativo, para TM y TL con la Prueba de comparación múltiple de t de Student-
Newman-Keuls y para ID con la prueba de Kruskal-Walis con un IC 95% y p < 0.05. * Contra el testigo 
negativo (Agua), ¥ Contra el control positivo (MMS), d Contra el control de la decocción (DJD), α Contra la 
dosis de decocción alta (DDA), ɱ Contra dosis de decocción media (DDM), ƀ Contra la dosis de decocción 
baja (DDB). 
 
Con respecto al MC y LC en células del riñón, 
cuyos resultados se encuentran en la Tabla 10, se 
observó que las tres dosis de la decocción 
disminuyeron el daño genotóxico provocado por el 
MMS, aunque este efecto no logra revertir 
completamente el daño al compararlo con el testigo 
negativo. A las 9 horas se evidenció un efecto 
quimioprotector con la dosis media y alta de la 
decocción, el mayor daño genotóxico se evidenció con 
el MMS y con la DDB en comparación con el testigo 
negativo de acuerdo al MC y LC. A las 15 horas, con 
la dosis media de la decocción, hubo un incremento en 
las rupturas del DNA encontrándose diferencia con el 
testigo negativo. Para la LC, las tres dosis de la 
decocción manifestaron inducción de rupturas de 
material genético en comparación con el testigo 
negativo. A las 21 horas, se observó incremento en las 
rupturas del DNA en el grupo control positivo, con las 
tres dosis de la decocción, detectando diferencias 
estadísticamente significativas con ambos parámetros. 
En médula ósea de acuerdo a la Tabla 11,  a 
las a las 3 horas, los grupos tratados con la dosis baja y 
alta diminuyeron el daño inducido por el MMS, sin 
embargo, estos dos lotes al igual que la dosis media, 
tuvieron significancia con P < 0.05 al compararse con 
el control negativo (Tabla 5). A las 9 horas, siguió 
Martinez et al. Fitoquitmica, efecto antioxidante y quimioprotector de la Jatropha dioica 
 
 
Boletín Latinoamericano y del Caribe de Plantas Medicinales y Aromáticas/454 
 
presente el efecto genotóxico del MMS y en los 
grupos tratados en combinación con la dosis media y 
alta de la decocción aunque en menor medida que el 
daño observado a las 3 h. A las 15 y 21 horas, tanto el 
grupo de MMS como las tres dosis presentan valores 
similares entre sí y diferencias significativas con 
respecto al grupo control negativo. 
EL MMS es un agente alquilante electrofílico 
que no necesita activación metabólica y que ataca al 
DNA produciendo la formación de aductos, enlaces 
cruzados y rupturas de cadena tanto sencilla como 
doble que se pueden expresar en aberraciones 
cromosómicas (Guruprasad et al., 2012). La 
genotoxicidad del MMS esta mediada por  reacciones 
de sustitución nucleofílica de tipo 2 sobre los grupos 
fosfatos del DNA, la modificación de las bases 
nitrogenadas debilita los enlaces glicosídicos (Oshida 
et al., 2008), dejando sitios abásicos y produciendo 
sitios álcali lábiles evidenciables mediante el ensayo 
cometa versión alcalina (Tice et. al., 2000) que fue la 
técnica utilizada en este estudio. Al removerse estos 
sitios abásicos por las endonucleasas se generan las 
rupturas de cadena sencilla en el DNA, además de que 
el MMS también puede actuar como un agente pro-
oxidante débil (Horvathova et al., 1998; Rech-Franke 
et al., 2005). El efecto quimioprotector de la 
decocción fue evidente a las 3 horas en los tres 
órganos evaluados y a las 9 horas en médula ósea, sin 
embargo, en los horarios posteriores no se aprecia que 
la DSD fuera capaz de disminuir la inducción de 
rupturas por el MMS con ninguna de las tres dosis; lo 
que indicaría que en una primera etapa, la sangre de 
drago pudo haber disminuido la alquilación del DNA. 
Algunos compuestos fenólicos o diterpenos presentes 
en la decocción pudieron actuar como sitios blanco 
para la alquilación impidiendo el ataque al DNA como 
se observó en otro estudio en donde se redujo el daño 
inducido por el MMS al pre-tratar a los animales con 
jugo de naranja (Rech-Franke et al., 2005), en donde 
los autores proponen que los compuestos fenólicos y la 
vitamina C pueden competir como sitios blanco para el 
ataque nucleofílico del genotóxico en cuestión, 
disminuyendo la tasa de formación de aductos en el 
DNA, pero este efecto no se mantuvo activo durante el 
resto del tiempo. 
Los desmutágenos inactivan a los genotóxicos 
antes de que puedan atacar al DNA por mecanismos 
extra o intracelulares, como alterar el transporte 
transmembranal inhibiendo la entrada del genotoxón a 
la célula, estimulando los mecanismos de extrusión e 
interaccionando químicamente. Algunos sesquiter-
penos poseen propiedades que desestabilizan la 
membrana por su estructura lipofílica (Di Sotto et al., 
2010) por lo que además de la capacidad antioxidante, 
la interaccion  de los componentes de la DSD con el 
MMS pudieron disminuir su capacidad genotóxica. 
 
CONCLUSION 
La diferencia del efecto quimioprotector observado en 
cuanto a los dos compuestos con capacidad alquilante 
y el inductor de radicales libres residió en la capacidad 
de los antioxidantes presentes en la decocción, los 
cuales bloquearon la activación de la CCF o al hecho 
de que ésta rompe con el balance redox en los tejidos 
provocando estrés oxidativo (Mithili et al., 2005; 
Todorova et al., 2010) y los metabolitos presentes en 
la decocción pueden haber actuado como interceptores 
de radicales libres contra el estrés oxidativo inducidos 
por la DAU y la CCF, mientras que el efecto protector 
de corta duración contra el MMS pudo solo haber 
impedido la alquilación inicial. La capacidad 
antioxidante esta en relación directa con el efecto 
quimoprotector como se ha reportado con la 
quercetina y el Viscus album que reducen la 
cardiotoxicidad y urotoxicidad de la CCF (Şekeroğlu 
et al., 2011), la Mystica fragrans sobre el efecto de la 
CCF en Allium cepa (Akinboro et al., 2011) y la 
Aesculus hippocastanun sobre el MMS (Sato et al., 
2005). La presencia en la raíz de compuestos 
terpenoides, polifenoles, azúcares reductores y 
alcaloides le dan una gran capacidad antioxidante, 
suficiente para que la administración de la decocción 
prevenga el daño genotóxico de manera eficaz en los 
tres tejidos evaluados y contra los tres mutágenos con 
distinto mecanismo de acción, siendo mayor sobre 
aquellos que involucran un incremento en el estrés 
oxidativo como parte de su efecto tóxico. 
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